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Ⅰ. 略 語  
 
au  arbitrary unit（任意単位） 
BOT  blowout time（高い血流量の持続性を表す指標） 
CVR      Cutaneous Vascular Resistance（皮膚血管抵抗を表わす指標） 
FAI         Flow Acceleration Index（血流の加速度を表わす指標） 
LOA  95% limits of agreement（95%一致限界） 
LSFG  laser speckle flowgraphy（レーザースペックルフローグラフィー） 
MBR  mean blur rate（平均ブレ率︓組織血流量の指標） 
N  number of samples（被検者の数） 
OGP        Opal glass plate（スリガラス回転盤） 
SBF  skin blood flow（皮膚血流量） 
SD  standard deviation（標準偏差） 
SPG  strain-gauge plethysmography（ストレインゲージプレチスモグラフ） 
TEWL  trans-epidermal water loss（経皮水分蒸散量） 
TDM  thermal diffusion method（熱クリアランス法） 





















































LSFG の技術を基に新たに試作検討した LSFG の構成を示す。1.2 節から 1.4 節では、
LSFG の測定原理と光システムの構成条件について述べてから、組織血流量の指標である






1.1  LSFG の構成 
LSFG は、図 1.1 に示すように IEC 60825-1（International Electrotechnical 
Commission: IEC）に基づいたクラス 1M のレーザー光を出力するプローブユニット（レー
ザーモジュール︓830 nm、カラーCMOS カメラ︓解像度 640×480 pixels、LSFG 用
CCD カメラ︓解像度 600×480 pixels）、コントロールユニット（レーザー出力及びプロ
ーブの CCD カメラ等を制御する）、及び PC（測定ソフトウエア、解析ソフトウエア）から構
成される。本研究では、動物実験用の probe unit、control unit、及び PC（LSFG-











図 1.1 新規皮膚血流計測システムのブロック図 
新規皮膚血流計測システムは、プローブユニット（カラーCMOS カメラ、LSFG 用 CCD カメラ、及びレーザー光源）、
コントロールユニット（ECG 入力、レーザー出力及びプローブの CCD カメラ等を制御）、及び PC（測定ソフトウエア、
解析ソフトウエア）から構成される。緑色の部分が本研究で改変した部分である。 
 

















































タースピード）∆𝑇𝑇 で積分した値となる。時刻 𝑡𝑡 で画素 k が受光するスペックルの平均光強
度を 𝑖𝑖k(𝑡𝑡)  とすると、 𝑛𝑛  フレーム目に検出器の画素 k が受ける光強度 𝐼𝐼k(𝑛𝑛)  は、式(1.1)
で表される 8。 
 
𝐼𝐼k(𝑛𝑛) = � 𝑖𝑖k
𝑛𝑛+∆𝑇𝑇
𝑛𝑛





図 1.2 Laser Speckle Flowgraphy (LSFG) の原理と概要 
(a) LSFG の原理︓レーザーを皮膚に照射し、血管内の赤血球による反射散乱光が形成するランダムなスペックルパ
ターンをイメージセンサーで検出する。赤血球の動きに合わせて変化するスペックルパターンの速度変化を算出し、2 次
元カラーマップ表示することで、皮膚血流分布を画像化する。 (b) マッピング画像 (血流画像と顔画像をスーパーイン
ポーズ) (c) 新規皮膚血流計測装置 (LSFG) 
 
1.3  光システムの構成条件 
今回の計測条件は、機器 LSFG-ANW を改変して、以下のように行った。 
結像系（Imaging System）中の最小絞りとそのイメージセンサーまでの距離は、スペ
ックルサイズを決定する重要な要因である。今回、50cm と 25cm の２つの測定距離のピ
ントを合わせるために焦点距離 12mm の結像レンズとイメージセンサーの距離を移動させ
た。レンズの主点（Principal Point）とイメージセンサーの距離は 50cm と 25cm の測




















1.4  LSFG の血流指標 
LSFG で使う組織血流量の指標である MBR は、スペックルパターンの空間的及び時間
的ブレ率から算出される。例えば、我々は、写真を撮るときに、動く物体の画像は、ブレるこ
とを経験している。空間的に変動するスペックルパターンのブレ率をコントラストで説明すると、
物体の速度とコントラストの間には、反比例の関係がある。時間 𝑡𝑡  における n，m 番目の






2                                                  (1.2) 
 
ただし、 𝐼𝐼n,m,t  は算出する MBR 画素におけるスペックル画像の出力画素を表す。また、










図 1.3 MBR 値の参照画素位置 
各画素における光強度データを時間的・空間的に解析し求めた血流評価量を MBR 値と呼ぶ。(a) ２×２画素から























図 1.4 皮膚血流量の指標である MBR (Mean Blur Rate)の算出法 
MBRは、イメージセンサーが検出する光強度コントラストの2乗の逆数からなる血流評価量 
(a) 赤血球がゆっくり動く場合︓ブレが少ない画像となり、MBR 値は低い値となる (皮膚血流量は低い)。 
(b) 赤血球が速く動く場合︓ブレが多い画像となり、MBR 値は高い値となる (皮膚血流量は高い)。 
 
1.5  LSFG の解析方法 
図 1.5 には、LSFG の解析方法を示す。1 枚のフレーム（完全に描画された画像の全
体像）を 2 フィールド（各走査によって得られる部分的な画像）に分け、第 1 フィールド
では、1/60 秒間に奇数番目の水平走査を、次の第 2 フィールドでは、同じく 1/60 秒間に
偶数番目の水平走査を行い、1/30 秒で 1 枚のフレームを合成する（30 fps: frame 
per second）インターレース走査（2:1 interlace）を行う。図 1.5(a)に示す光強度マ
ップ（スペックル画像）は、LSFG 機器によって得られたデータで、レーザーの光強度を表わ
す。図 1.5(b)に示す血流マップ（MBR 画像）は、3 フレームの光強度マップからスペックル
パターンのブレ率（MBR）を計算し、1 フレームの血流マップを算出する。血流マップの次の
フレームは光強度マップの１フレームをずらした次の３フレームを使用する（N フレームの光
強度マップに対し N-2 フレームの血流マップが出力される）。図 1.5(c)に示す心拍マップ
























図 1.5  Laser Speckle Flowgraphy (LSFG) のデータ解析 
(a) Light intensity map: LSFG によって計測されたデータ (b) Blood flow map: 光強度マップに演算処理を
して得られる (c) Heart map: 血流マップの値を平均化し、１心拍にまとめたもの (d) Composite map: 心拍
マップの全フレームの平均を取ったマップ 
Time 0 sec 1/30 sec 2/30 sec 3/30 sec 4/30 sec
Field Data
odd even odd odd odd oddeven even even even


















































1.6  LSFG 測定対象部位の指定方法 
 顔面皮膚血流量の個体間における部位差を比較する方法として、顔メッシュを用いたモ
ーフィング技術を図 1.6 に示す 10,11。顔領域を検出する顔特徴点は、目の周囲の 22 点、
眉毛の 10 点、鼻の周囲の 9 点、口の周囲の 14 点、鼻唇溝の 4 点、及び顔の輪郭の
11 点の計 70 個と定めており、顔特徴点抽出ソフトウエア（Luxand FaceSDK 6.2., 







2、3 の基準点を調整する程度であった。図 1.8 に示すように各格子点間の X、Y 座標を
10 等分する 177241 個の交点を副格子点とした。その副格子点には、マッピング画像の
X 座標、Y 座標、MBR 値、MBR 値に相当する 32bit true color が付与される。マッピ
ング画像（図 1.6(d)）に白く塗りつぶした Rubber band（図 1.6(e)）を割り付けるこ
とにより、顔面の大きさに比例した部位（①前額、②鼻尖、③上唇、④下唇、⑤上眼瞼、
⑥下眼瞼、⑦頬、⑧口角など）の血流量の指標を求めることができる。このモーフィング技
術の robustness または repeatability の評価では、級内相関係数（Intraclass 
Correlation Coefficients: ICC）の Case2 : ICC (2, K)を用いて、検者間の信頼性
を統計学的に解析した 12。対象は、20 代の健常女性 10 名で、部位は、図 1.6 (e)に
示す①前額部と⑦右頬部である。検者は、研究員 5 名とし、被験者 10 名の顔面血流








図 1.6  顔メッシュを応用した皮膚血流計測部位の設定 
(a) Facial image から顔領域を検出する (b) 顔器官位置(Facial feature points)を画像処理により取得。自
動的 (c) 顔メッシュを作成 ●と●は、基準点 (d) Mapping image に(e) Rubber band を割り付け、血流計
測部位を設定 ①前額 ②鼻尖 ③上唇 ④下唇 ⑤上眼瞼 ⑥下眼瞼 ⑦頬 ⑧口角 
 
 
図 1.7 顔特徴点 
(a) 眉毛の 10 点 (b) 目の周囲の 22 点 (c) 鼻の周囲の 9 点 (d) 口の周囲の 14 点 (e) 鼻唇溝の 4 点 
(f) 顔の輪郭の 11 点 
 
Facial image Facial feature points Facial mesh





















図 1.8 格子点間の補間 
(a) 格子点 (b) 副格子点︓X、Y 座標を 10 等分する交点（X 座標、Y 座標、MBR、Color） 
 
1.7  LSFG マッピング画像の作成方法 
機器 LSFG-ANW のソフトウエアを改変した解析ソフトウエア（LSFG Analyzer）を用
いて、解析部位の heart beat を計測し、血流マップ画像の連続波形から心拍マップ画像
を作成する。四肢誘導心電図の第 II 誘導を LSFG と同時記録しているので、心電図の R





図 1.9 視神経乳頭の代表的な血流パターンと心電図波形との比較 
(a) 視神経乳頭の血流波形、NB: 以前に使われていた組織血流量の指標、MBR = 2×NB2 (b) 心電図波形 











































るが、ビデオ画像に心拍マップ画像が 60% blend されるマッピング画像を使っている。マッピ
ング画像は、心拍マップ画像だけでは確認できない顔面各部位の境界が鮮明になる。この
マッピング画像から血流指標である MBR 値を算出した。 
 
 
図 1.10 Laser Speckle Flowgraphy (LSFG) のマッピング画像作成 
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を使った速度較正器と LSFG の比較について述べる。2.2 節では、偏光フィルター装着によ
る表面反射光低減効果について述べる。 
 
2.1  速度較正器と LSFG の比較 
2.1.1 実験材料及び実験方法 
速度計測は、外来光を避けて暗室（約 1.00lx, LSFG のプローブユニットには、可視光
をカットするハイパスフィルタが入っている）で行った。図 2.1(a)に示すように Speed 
calibrator に高速モーターとスリガラス回転盤（Opal glass plate: OGP）を取り付けて
いる。Speed calibrator と LSFG のプローブユニットを 25cm 離して、水平で安定した台
の上に固定する。LSFG の計測は、OGP の中心から半径 20mm のところに縦 68×横 64
ピクセルの Rubber band を設定した。計測ソフトウエアで、LSFG のプローブユニットから
OGP へ照射するスペックル光強度を 100 付近に設定し、高速モーターの速度を 2.0～
10.0V まで変化させた時の OGP から反射される光強度を図 2.1(b)と 2.1(c)で示すよう
に受光器で検出し、毎秒 30 フレームの連続したスペックル画像を 9 秒間取り込みスペック





図 2.1 速度較正器を使った等速円運動の速度と LSFG の指標である MBR との関係 
OGP の中心から 2cm のところに縦 68×横 64pixels の rubber band (速度計測部位)を設定。 
(a) 速度較正器の構成 (b) OGP の速度が遅い場合︓光強度マップは、コントラストが上がり, MBR 値は低くな
る。 (c) OGP の速度が速い場合︓光強度マップは、コントラストが下がり, MBR 値は高くなる。 (d) OGP の速度と
MBR との関係︓横軸に速度較正器を使った等速円運動の速度, 縦軸に LSFG の指標である MBR を示す。 
 
2.1.2 統計解析 
OGP を使った等速円運動による速度 [mm/sec] を独立変数とし、現在開発中の
LSFG で計測した皮膚血流量の指標である MBR 値 (au) を従属変数として、グラフにプ
ロットし散布図を描く。そして、まず、この 2 変数間の相関の程度を Pearson の積率相関
係数（Pearson product-moment correlation coefficient）で評価する。次いで、
単回帰分析（A simple linear regression analysis）を行い、これら独立変数の変
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速度較正器に OGP を取り付けて、等速円運動による速度 [mm/sec] を独立変数
とし、現在開発中の LSFG で計測した皮膚血流量の指標である MBR 値を従属変数とし
て、図 2.1(d)に散布図を描いた。その結果、OGP で計測した速度と LSFG で計測した
MBR 値の間には、直線的な関係（線形関係）が仮定された。更に、最小二乗法
（Ordinary Least Squares: OLS）により、直線の傾き（1.927）と切片（-
53.280）を推定した。決定係数 R2（coefficient of determination: 全体の分散
が回帰によってどの程度説明されたかを示す指標）は、0.997 となり、重相関係数















トの間で異なる特性を示す可能性が考えられる。後で述べる SPG と MBR の関係から、皮























































図 2.3 偏光フィルターを回転させた時の表面反射光の影響 
(a) ベヒーオイルを前腕内側に過剰量塗布 (b) 偏光フィルターの偏光軸を皮膚から反射してくる入射光と平行 (c)
偏光軸を入射光と 30° (d) 偏光軸を入射光と 45° (e) 偏光軸を入射光と垂直 
  



























20 代から 30 代までの健常女性 60 名（28.3±3.53 歳）を対象に室温 25.0℃、
湿度 50.0%RH の環境下に、semi-supine（半仰臥位︓リクライニングシートに座り、
下肢を約 60°持ち上げ、シートを約 30°倒した状態）の姿勢で 30 分間馴化した。LSFG
の測定は、頭部を固定し、図 3.1 に示すように右頬部をプローブユニットから 25cm 及び
50cm 離して、正面から皮膚血流を計測する。25cm と 50cm の計測距離を測定する順








図 3.1 異なる計測距離で皮膚血流を測定 




1.5cm（Rubber band の領域: 計測距離 25cm では、80×80 pixels、計測距離
50cm では、40×40 pixels）とした。安静時 30 秒間のマッピング画像から血流指標で
ある MBR 値を算出した。 
 
3.1.4 統計解析 
計測距離 25cm で測定した皮膚血流量の指標である MBR 値 [au] を独立変数と
し、計測距離 50cm で測定した皮膚血流量の指標である MBR 値 [au] を従属変数と
して、グラフにプロットし散布図を描く。そして、まず、この2変数間の相関の程度をPearson
の積率相関係数（Pearson product-moment correlation coefficient）で評価
する。次いで、単回帰分析（A simple linear regression analysis）を行い、これら
独立変数の変量が、従属変数の分散を説明できるか (決定係数 R2)で評価した。更に、
1 要因の分散分析対応あり（One-Way Repeated-Measures ANOVA）によって、
回帰分析全体の有意性を検討した。回帰係数（単回帰分析では、回帰係数と相関係
数は等しい）と切片の有意性は、t 検定によって検討した。信頼性の検定では、絶対信頼










図 3.2 に示すように計測距離 25cm と 50cm の間には、r2 = 0.936 と有意な正の相
関関係が認められたことから、同一計測部位（右頬部）の MBR 値は、同等である可能
性が示唆された。 
表 3.1 では、測定距離 25cm と 50cm の間による皮膚血流の信頼性（reliability）
を比較すると、２つの測定値の差の平均（B-A）の 95%CI が 0 を含み、縦軸の 0 を中
心に上下にバランスよくデータが分布している（-14.1~6.1 au) ので、加算誤差（fixed 
bias）が存在しないと判断できる。また、回帰直線の傾きに相当する回帰係数 RC は、
0.055（p=0.128）と 有意性を統計学的に 認められない ことから、比例誤差
（proportional bias）も存在しないと判断され、LOA は、-81.3~73.3 [au] となった。 
 
 
図 3.2 計測距離の違いによる皮膚血流量の安定性 
28.3±3.53 歳の健常女性 60 名を対象に右頬部の正面から 25cm と 50cm の距離で計測した MBR 値の比較 
 
表 3.1 異なる計測距離の測定値変動に対する Bland-Altman 分析 
 
略語, *1: 95%一致限界, *2: 95%信頼区間, *3: 回帰係数, *4: 任意単位 
Measured at a distance 
of 25cm (MBR)
n = 60
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膚血流量が計測できるので、計測距離が 50cm の時の MBR を基準にした。速度と MBR
の間には、一次方程式（線形関係）が成り立つので、 
 
𝑀𝑀𝑀𝑀𝑀𝑀50 = 𝑀𝑀𝑀𝑀𝑀𝑀𝑛𝑛,𝑚𝑚,𝑡𝑡 × 𝐶𝐶50 + Offset50                                       (3.1) 
𝑀𝑀𝑀𝑀𝑀𝑀25 = 𝑀𝑀𝑀𝑀𝑀𝑀𝑛𝑛,𝑚𝑚,𝑡𝑡 × 𝐶𝐶25 + Offset25                                       (3.2) 
 
が成り立つ。ただし、MBRn,m,t は、式(1.2)で表され時間 t における n, m 番目の画素での
MBR 値、C50 は、計測距離 50cm の定数、C25 は、計測距離 25cm の定数、Offset50
は、計測距離 50cm の切片、Offset25 は、計測距離 25cm の切片である。 
MBR50 = MBR25 と仮定すると、 
 
𝑀𝑀𝑀𝑀𝑀𝑀𝑛𝑛,𝑚𝑚,𝑡𝑡 × 𝐶𝐶50 + Offset50 = 𝑀𝑀𝑀𝑀𝑀𝑀𝑛𝑛,𝑚𝑚,𝑡𝑡 × 𝐶𝐶25 + Offset25                     (3.3) 
 
となることから、MBRn,m,t を変化させると C 及び Offset を求めることができる。 
式(3.1), (3.2), (3.3)から、図 3.2 の近似直線を示すことができた。よって、50cm と
25cm の計測距離で測定した皮膚血流量は、同等である可能性が示唆された 19。 
 
3.1.7 小括 









（center side of cheek）、口唇、及び口角部などの皮膚血流は、容易に解析できる







代から 50 代までの健常女性 5 名（33.8±10.3 歳）を対象とし、図 3.3 に示すように
計測角度を左正面（-30°）、正面（0°）、及び右正面（30°）にした本試験では、
20 代から 30 代までの健常女性 60 名（28.3±3.53 歳）を対象に室温 25.0℃、湿
度 50.0%RH の環境下に、semi-supine（半仰臥位︓リクライニングシートに座り、下
肢を約 60°持ち上げ、シートを約 30°倒した状態）の姿勢で 30 分間馴化した。予備試






合計同一部位を 4 回計測する。計測記録は、30 fps (2:1 interlace) の条件で、1 角





図 3.3 顔面の計測角度と計測部位 




0.9×1.8cm（Rubber band の領域: 計測距離 50cm では、25×50 pixels）とし
た。安静時 5 秒間のマッピング画像から血流指標である MBR 値を算出した。 
 
3.2.4 統計解析 
 正面（0°）で測定した皮膚血流量の指標である MBR 値 [au] を独立変数とし、
左正面（-30°）または右正面（30°）で測定した皮膚血流量の指標である MBR 値
[au] を従属変数として、グラフにプロットし散布図を描く。そして、まず、この 2 変数間の相
関の程度を Pearson の積率相関係数（Pearson product-moment correlation 
coefficient）で評価する。次いで、単回帰分析（A simple linear regression 
analysis）を行い、これら独立変数の変量が、従属変数の分散を説明できるか (決定係
数 R2) で評価した。更に、1 要因の分散分析対応あり（One-Way Repeated-
Measures ANOVA）によって、回帰分析全体の有意性を検討した。回帰係数（単回
帰分析では、回帰係数と相関係数は等しい）と切片の有意性は、t 検定によって検討した。


















図 3.4 計測角度の違いによる皮膚血流の安定性 
(a) 計測角度を左正面（-45°の角度）から右正面（45°の角度）まで変化させた時の前額部皮膚血流量
（MBR）(b) 計測角度を左正面から右正面まで変化させた時の前額部皮膚血流量の安定性（CV: coefficient 
of variation） 
 
図 3.5(a)と図 3.5(b)に示すように計測角度 0°と -30°及び 30°の間には、r2 = 
0.942 及び r2 = 0.925 と有意な正の相関関係が認められ、同一計測部位（前額部）






















表 3.2 では、測定角度 0°と-30°及び 0°と 30°の間による皮膚血流の信頼性を比較
すると、加算誤差及び比例誤差が存在しないと判断され、LOA は、-64.3~72.4 [au] 
及び-72.6~81.5 [au] となった。 
 
 
図 3.5 計測角度の違いによる皮膚血流量の安定性 
28.3±3.53 歳の健常女性 60 名を対象に、(a) 前額部の正面（0°）と左正面（-30°）から 50cm の距離で
計測した MBR 値の比較 (b) 前額部の正面（0°）と右正面（30°）から 50.0cm の距離で計測した MBR 値
の比較 
 
表 3.2 異なる計測角度の測定値変動に対する Bland-Altman 分析 
 
略語 *1: 95%一致限界, *2: 95%信頼区間, *3: 回帰係数, *4: 任意単位 
 
n = 60
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C. Measured angle 0°[au]*4
D. Measured angle -30°[au]
E. Measured angle 30°[au]
Mean of measurements at C and D          [au] 
Difference of mesurements at C and D (D-C) [au]
Mean of measurements at C and E          [au] 
Difference of measurements at C and E (E-C) [au]
-72.6 ~ 81.5 -5.6 ~ 14.5 -0.030 0.406











LSFG の計測距離 50cm の水平画角は、24°で 22cm×20cm である。本研究では、
計測距離 50cm で、前額部 0.9×1.8cm (25×50 pixels) の計測部位を正面、正面

































図 4.1 皮膚血流と皮膚温及び皮膚熱伝導率との関係 
(a) 皮膚血流と皮膚温との関係︓皮膚血流がある程度以上増加すると皮膚温は増加しない (b) 皮膚血流と皮
膚熱伝導率との関係︓線形性が認められる 
 
4.2  TDM の理論式 
熱のクリアランス曲線は、指数関数で近似され、ニュートンの冷却の法則（Newton's 
law of cooling）が適用できる。従って、任意の時間における電極先端の温度 𝑇𝑇(𝑡𝑡) は、
次式のように表わされる。 
 
𝑇𝑇(𝑡𝑡) = 𝑇𝑇0 exp(−𝛼𝛼𝛼𝛼𝑡𝑡)                                                              (4.1) 
 
ただし、 𝑇𝑇0 は温度のピーク値,  𝛼𝛼 は熱伝導率,  𝛼𝛼 は定数,  𝑡𝑡 は時間である。 




𝐾𝐾 = 𝐾𝐾0  + 𝛽𝛽𝐹𝐹                                                                 (4.2) 
 
と表される。ただし、 𝐾𝐾  は血液が流れている時の皮膚組織の熱伝導率,  𝐾𝐾0  は血液が流れ
ていない時の皮膚組織の熱伝導率,  𝛽𝛽 は変換定数,  𝐹𝐹 は皮膚血流量である。 
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 𝑇𝑇1  、血液が流れていない時の皮膚温を 𝑇𝑇2  として、式(4.1)に式(4.2)を代入すると、皮膚
血流量がある時の熱クリアランス方程式は、 
 








log𝑒𝑒 𝑇𝑇1(𝑡𝑡) = log𝑒𝑒 𝑇𝑇1 − 𝛼𝛼(𝐾𝐾0  + 𝛽𝛽𝐹𝐹)𝑡𝑡                                         (4.5) 
 
log𝑒𝑒 𝑇𝑇2(𝑡𝑡) = log𝑒𝑒 𝑇𝑇2 − 𝛼𝛼𝐾𝐾0𝑡𝑡                                               (4.6) 
 



































導かれた。従って、皮膚血流量 𝐹𝐹  が求められる。しかし、血液が流れていない時の皮膚温
 𝑇𝑇2  を求めなければならない。四肢等では、マンシェットを巻き、加圧して血流を遮断すること
で、T2 を求めることが可能であるが、顔面では、 𝑇𝑇2 を求めることは困難である。そこで、予備
試験として、前腕内側の 𝑇𝑇2  を求めるために、上腕部に血圧測定用のマンシェットを巻き、







4.3  対象及び測定条件 
20 代から 60 代までの健常女性 132 名（20 代（26.2±0.50 歳, n=36）, 30
代（31.6±0.18 歳 , n=22） , 40 代（46.2±0.42 歳 , n=43） , 50 代
（50.6±0.28 歳, n=11）, 60 代（62.9±0.43 歳, n=20））を対象に室温
25.0℃、湿度 50.0%RH の環境下に、semi-supine（半仰臥位︓リクライニングシート









サーモグラフィ（TVS-700、NEC Avio Infrared Technologies Co., Ltd.、Tokyo, 
Japan）を用いて、30 fps の条件で測定した。顔面皮膚血流量は、LSFG を用いて、30 
fps (2:1 interlace) の条件で測定した。温熱負荷は、遠赤外線ヒータ（ERFT11KS, 





図 4.2 熱クリアランス法と LSFG の比較 
(a) 顔面への温熱負荷︓遠赤外線ヒータで顔面を 30 秒間温熱負荷 (b) 頬部皮膚温（サーモグラフィ）と頬部
皮膚血流量（LSFG）を被験者から 50cm の距離で測定 
 
4.4  解析方法 
TDM では、被験者左側の頬部 2.3×3.0cm（横 30×縦 40 pixels）を 1 fps で
re-sampling して、温熱負荷後 30 秒間のデータを最小二乗法による直線回帰を行い
自然対数に取った傾きを求めた。 
1.7 節で示した方法に従いマッピング画像を作成する。解析部位は、TDM と同様な部
位（Rubber band の領域は、60×80 pixels）とした。温熱負荷後 30 秒間のマッピン
グ画像から MBR 値を算出した。 
 




で計測した皮膚血流量の指標である MBR 値 [au] を従属変数として、グラフにプロットし
散布図を描く。そして、まず、この 2 変数間の相関の程度を Pearson の積率相関係数
（Pearson product-moment correlation coefficient）で評価する。次いで、単回
帰分析（A simple linear regression analysis）を行い、これら独立変数の変量が、















Altman 分析を用いた 17, 18。危険率 5%以下を有意差ありとした。 
 








中の LSFG で計測した皮膚血流量の指標である MBR 値を従属変数として、図 4.5 に散
布図を描いた。その結果、TDM で計測した熱クリアランス法の傾きと LSFG で計測した
MBR値の間には、直線的な関係（線形関係）が仮定された。更に、最小二乗法により、
直線の傾き（-6634）と切片（202）を推定した。決定係数 R2 は、0.790 となり、重
相関係数は、0.889 となった。そこで、1 要因の分散分析対応ありによって、決定係数の
有意性を検討した結果、F > F0.001 となり、決定係数の有意性を統計学的に認めた。更




表 4.1 では、TDM と LSFG の間による皮膚血流の信頼性を比較すると、加算誤差及






図 4.3 遠赤外線ヒータを用いて、顔面に温熱負荷した時のサーモグラフィ画像の典型例 
(a) 顔面の皮膚血流が低い例 (b) 顔面の皮膚血流が高い例 
 
 

















Immediately after thermal loading
(a): A case with low blood flow




図 4.5 熱クリアランス法（TDM） の傾き（従来法）と LSFG の指標である MBR（本法）との関係 
44.1± 38.9 歳の健常女性 122 名を対象に右頬部 (縦 60×横 80pixels) 皮膚血流を計測。横軸に TDM の
傾き（温熱負荷後の皮膚温度変化を自然対数にとった傾き）、縦軸に安静時のLSFGの指標であるMBRを示す。 
 
表 4.1 熱クリアランス法（TDM）と LSFG の測定値変動に対する Bland-Altman 分析結果 
  
略語 *1: 95%一致限界 *2: 95%信頼区間 *3: 回帰係数 *4: 熱クリアランス法 *5:レーザースペックルフ
ローグラフィー 
 
4.7  考察 
血流計測法として確立されている熱勾配式熱クリアランス法（Thermal Diffusion 
Method︓TDM）20–22 と LSFG を使って、顔面頬部皮膚血流を 2 次元空間で走査周
期を合わせて比較し、相関性を検証した。熱クリアランス法の傾きは、皮膚血流量と反比
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5.1  はじめに 
ストレインゲージプレチスモグラフ（Strain-gauge plethysmography: SPG）（EC-




















図 5.1 静脈閉塞に伴う容積及び血流量の関係 
第 1 相の容積増加率が血流量を表す。（Greenfield and Patterson 1954） 
 
5.2  対象及び測定条件 
20 代の健常男性（23.3±0.39 歳, n=30）及び女性（23.8±0.49 歳, n=30）
計 60 名を対象に室温 25.0℃、湿度 50.0%RH の環境下に、semi-supine（半仰
臥位︓リクライニングシートに座り、下肢を約 60°持ち上げ、シートを約 30°倒した状態）
の姿勢で 30 分間馴化させた。 
LSFG の測定は、図 5.2(a)で示すように、非利き腕の第 3 指腹側第三関節（中指の
手の平側の第三関節）をプローブユニットから 25cm 離れた机の上に置き、プローブユニッ
トとは非接触で皮膚血流を計測する。計測方法は、30fps (2:1interlace) の条件で、
インターバル法により、5 秒間計測し、10 秒間空けて、5 秒間計測し、再度 10 秒間空け
て、5 秒間計測する 1 サイクルを行う。3 分間安静にして、再度、前述の 1 サイクルを行う。 
SPG の測定は、図 5.2(b)で示すように非利き腕の第 3 指腹側第三関節（中指の手の
平側の第三関節）にセンサー（ストレンゲージ）を装着し、同側の上腕にカフを巻き付け、
皮膚血流を測定する。1%のキャリブレーション信号[0.1ml/min・100g tissue]を送って
から、安静の定常状態を 15 秒間計測し、上腕カフの圧力を瞬時加圧器（Rapid Cuff 

























図 5.2 SPG（従来法)と LSFG (本法)との皮膚血流計測プロトコル 
被験者非利き腕の第 3 指腹側第三関節（中指の手の平側の第三関節）の皮膚血流を計測。(a) LSFG による計
測プロトコル︓10 秒間のインターバルで 5 秒間の皮膚血流計測を 3 回繰り返し、3 分間の安静後、再度同様な計
測を行う (b) SPG による計測プロトコル︓1%のキャリブレーション信号を記録し、15 秒後に上腕を 50mmHg に加
圧し静脈閉塞させ、30 秒後に加圧を除去し、15 秒後に測定を止め、3 分間の安静をとる。この測定サイクルを合計
3 回繰り返す。この場合の皮膚血流量は、下記のように算出できる。 
�60𝑠𝑠𝑠𝑠𝑠𝑠 × 25.8𝑚𝑚𝑚𝑚 8.4𝑠𝑠𝑠𝑠𝑠𝑠� �× �
1(𝑚𝑚𝑚𝑚 (𝑚𝑚𝑖𝑖𝑛𝑛 ∙ 100𝑔𝑔)⁄ )
10𝑚𝑚𝑚𝑚� � = 18.4(𝑚𝑚𝑚𝑚 (𝑚𝑚𝑖𝑖𝑛𝑛 ∙ 100𝑔𝑔)⁄ ) 
 
5.3  解析方法 
1.7 節で示した方法に従いマッピング画像を作成する。解析部位は、非利き腕の第 3 指
腹側第三関節の外周を取り囲むように（Rubber band の楕円領域は、20×40 pixels）



















5.4  統計解析 
SPG で計測した皮膚血流量[ml/(min・100g)]を独立変数とし、現在開発中の
LSFG で計測した皮膚血流量の指標である MBR 値 [au] を従属変数として、グラフにプ
ロットし散布図を描く。そして、まず、この 2 変数間の相関の程度を Pearson の積率相関
係数（Pearson product-moment correlation coefficient）で評価する。次いで、
単回帰分析（A simple linear regression analysis）を行い、これら独立変数の変




Bland-Altman 分析を用いた 17, 18。危険率 5%以下を有意差ありとした。 
 
5.5  実験結果 
皮膚血流量の絶対値計測が可能で、既に計測法が確立されている SPG で計測した皮
膚血流量を独立変数とし、現在開発中の LSFG で計測した皮膚血流量の指標である
MBR 値を従属変数として、図 5.3 に散布図を描いた。その結果、SPG で計測した皮膚血
流量と LSFG で計測した MBR 値の間には、直線的な関係（線形関係）が仮定された。
更に、最小二乗法により、直線の傾き（41.6）と切片（-14.4）を推定した。決定係数
R2 は、0.980 となり、重相関係数は、0.990 となった。そこで、1 要因の分散分析対応あ
りによって、決定係数の有意性を検討した結果、F > F0.001 となり、決定係数の有意性を




従って、両計測法の間には、有意な正の相関関係が認められ、LSFG の MBR 値は、皮
膚血流量を示す指標として有効である可能性が示唆された。なお、本実験結果の概要は、





 表 5.1 では、SPG と LSFG の間よる皮膚血流の信頼性を比較すると、加算誤差及び比
例誤差が存在しないと判断され、LOA は、-1.51~1.51 [ml/(min·100g)] となった。 
 
 
図 5.3 SPG (従来法)の皮膚血流量と LSFG の指標である MBR (本法)との関係 
被験者非利き腕の第 3 指腹側第三関節（中指の手の平側の第三関節）の皮膚血流を計測。横軸に SPG で測
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Skin blood flow (SPG: conventional method) [ml/(min·100g)]
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表 5.1 ストレンゲージプレチスモグラフ（SPG）と LSFG の測定値変動に対する Bland-Altman 分析結果 
 
略語 *1: 95%一致限界 *2: 95%信頼区間 *3: 回帰係数 *4: ストレインゲージプレチスモグラフ *5:レー
ザースペックルフローグラフィー 
 











5.7  小括 
皮膚血流量の絶対値計測が可能で、既に計測法が確立されている SPG で計測した皮
膚血流量と LSFG で計測した皮膚血流量の指標である MBR 値との間には、有意な正の







Mean of measurements at H and I         [ml/(min･100g)] 












6.1  はじめに 
顔面皮膚血流量の加齢変化についての報告は、測定機器、負荷方法、計測部位、及
び被検者数の違いによって、結果が必ずしも一致していない 30–34。そこで、本研究では、




6.2  対象及び測定条件 
健常女性 182 名（平均年齢 46.6±15.1 歳、20 代 24.5±3.1 歳（n=31）、
30 代 34.2±3.3 歳（n=33）、40 代 44.6±3.0 歳（n=36）、50 代 54.4±2.9
歳（n=35）、60 代 64.1±2.6 歳（n=39）、70 代 72.3±1.8 歳（n=8））を対
象に実施した。LSFG の測定は、室温 24.0℃、湿度 40.0%RH の環境下に、semi-
supine の姿勢（半仰臥位︓リクライニングシートに座り、下肢を約 60°持ち上げ、シート
を約 30°倒した状態）で、15 分間馴化した。そして、頭部を固定し、右頬部をプローブユ
ニットから 50cm 離して、正面から皮膚血流を計測する。計測記録は、30 fps (2:1 
interlace) の条件で、連続測定法により、5 分間計測を行う。 
 
6.3  解析方法 
1.7 節で示した方法に従いマッピング画像を作成する。解析部位は、図 1.6(e)の⑦に
示す右頬部で、UV 座標で表すと 4 頂点 (300, 200)、(359, 219)、(300, 269)、
及び (359, 269) で囲まれた Rubber band とした。安静時 5 分間のマッピング画像か
ら血流指標である MBR 値を算出した。図 6.1(a)には、一心拍時間で正規化した顔面頬
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部皮膚血流量 MBR を、また図 6.1(b)には、一心拍時間で正規化したその MBR の割合






















図 6.1 一心拍時間で正規化した顔面頬部皮膚血流量 MBR の加齢変化 
︓20 代 24.5±3.1 歳（n=31）、 ︓30 代 34.2±3.3 歳（n=33）、 ︓40 代 44.6±3.0 歳（n=36）、 
︓50 代 54.4±2.9 歳（n=35）、 ︓60 代 64.1±2.6 歳（n=39）、 ︓70 代 72.3±1.8 歳（n=8）、
(a) 一心拍時間で正規化した顔面頬部皮膚血流量 MBR と加齢との関係 (b) 一心拍時間で正規化したその
MBR の割合と加齢との関係 (c) b の Rising phase と加齢との関係 (d) b の Falling phase と加齢との関係 
データは平均値±標準誤差で示す。 
 









0 25 50 75 100































                                            (6.1) 
 
FAI（Flow Acceleration Index︓血流の加速度を表わす指標）は、図 6.2(a)に示
すように増加する MBR の最大変化量を算出し、血流を短時間に増加させる瞬発的な力
を指標化している。BOT（Blowout Time︓高い血流量の持続性を表わす指標）は、
図 6.2(b)に示すように MBR の半値幅の時間と 1 心拍の時間の比で算出した式で表され






図 6.2 血流波形指標の説明 
(a) FAI (Flow Acceleration Index︓血流の加速度を表わす指標) (b) BOT (Blowout time︓高い血流量
の持続性を表わす指標) (c) Falling Rate (血流量の下降速度の時間変動を表わす指標) 












W: Half-value width of a beat







6.4  統計解析 
LSFG の血流指標と加齢に関する試験では、年齢を独立変数とし、LSFG で計測した
皮膚血流量の指標である MBR [au]、CVR [mmHg/au]、FAI [au]、BOT、及び
Falling rate を従属変数とした。そして、まず、この 2 変数間の相関の程度を Pearson の
積率相関係数（Pearson product-moment correlation coefficient）で評価す
る。次いで、単回帰分析（A simple linear regression analysis）を行い、独立変





6.5  実験結果 
年齢を独立変数とし、LSFG で計測した組織血流量の指標である MBR [au] を従属
変数として、図 6.3(a)に散布図を描いた。その結果、年齢と MBR の間には、直線的な関
係（線形関係）が仮定された。更に、最小二乗法により、直線の傾き（-3.84）と切片
（937）を推定した。決定係数 R2 は、0.059 となり、重相関係数は、-0.242 となった。
そこで、1 要因の分散分析対応ありによって、決定係数の有意性を検討した結果、F > 
F0.001 となり、決定係数の有意性を統計学的に認めた。更に、回帰係数と切片の有意性
を t 検定によって検討した結果、t > t0.001 となり、回帰係数及び切片の有意性を統計学
的に認めた。従って、MBR と年齢との間には、有意な負の相関関係が認められた。更に年
齢を独立変数とし、LSFG で計測した血流指標である CVR、FAI、BOT、及び Falling 
rate をそれぞれ従属変数として、図 6.3 及び図 6.4 に散布図を描いた。その結果、年齢
と各血流指標の間には、線形関係が仮定された。そこで、1 要因の分散分析対応ありによ
って、決定係数の有意性を検討した結果、F > F0.001 となり、決定係数の有意性を統計








図 6.3 頬部皮膚血流量の指標と年齢との関係 (1) 
対象︓20 代から 70 代の健常女性 182 名（平均年齢 46.6±15.1 歳） (a) MBR（mean blur rate︓組
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図 6.4 頬部皮膚血流量の指標と年齢との関係 (2) 
対象︓20 代から 70 代の健常女性 182 名（平均年齢 46.6±15.1 歳） (c) FAI（Flow Acceleration 
Index︓血流の加速度を表わす指標）と年齢との関係 (d) BOT（Blowout time︓高い血流量の持続性を表
わす指標）と年齢との関係 (e) Falling rate（血流量の下降速度の時間変動を表わす指標）と年齢との関係 
 
6.6  考察 











































血流計（Integration-type laser-Doppler flowmeter with a temperature-
loading instrument）の応用では、前額部は、冷却負荷により皮膚血流量の減少率
（FDR）は、加齢により顕著な変化を認めなかったが、減少速度（Sfall）は、明らかに低
下した 1。また、immunohistochemical method を使った研究では、光に暴露された部
位（photo-exposed areas）では、加齢により皮膚血流量が有意に減少するのを認め












































図 7.1 皮膚の構造 37 
皮膚組織を断面から観察すると表皮、真皮、及び皮下組織の 3 層構造をとっていることがわかる。角層、表皮、及び
真皮の厚さは、それぞれ約 0.02mm、0.2mm、及び 2mm である。 
 
 













7.2  対象及び測定条件 
LSFG の血流指標と皮膚性状に関する試験では、健常女性 40 名（30.1±2.01 歳）
を対象に実施した。LSFG の測定は、室温 24.0℃、湿度 40.0%RH の環境下に、
semi-supine の姿勢（半仰臥位︓リクライニングシートに座り、下肢を約 60°持ち上げ、
シートを約 30°倒した状態）で、15 分間馴化した。そして、頭部を固定し、右頬部をプロ
ーブユニットから 50cm 離して、正面から皮膚血流を計測する。計測記録は、30fps 
(2:1interlace) の条件で、連続測定法により、30 秒間計測を行う。 







Impedance meter は、高周波電流法により、3.5MHz 程度の高周波電流を皮膚表
面に流し、皮表コンダクタンスを測定する。皮表の水分量が多いほど、測定値が高くなること
を利用した機器である 39。 
皮膚色 a*値（正の値は赤方向）の測定は、分光測色計（CM-2002, Minolta 
Co., Tokyo, Japan）を用いて、右頬部を測定値とした。皮膚色の色調に関与する因子
として、メラニン (Melanin)、ヘモグロビン (Hemoglobin)、及びカロチン (Carotene) 
などがあり、人種、年齢、及び個人差が大きく、更に、健康状態やストレスなどの情動によっ
ても変化する。Melanin の主な働きは、有害な紫外線から皮膚を防御することであり、基
底層付近にあるケラチノサイト (Keratinocyte) の細胞核の上に帽子状の Melanin が




モグロビン (Deoxyhemoglobin: Deoxy Hb) は蒼紅色を示し、これに 4 分子の酸素
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系であり、三刺激値 X、 Y、 Z から変換することができる．L＊a＊b＊表色系では、明度
を L＊、色相と彩度を示す色度を a＊、 b＊（a＊、 b＊は色の方向を示しており、a＊
は赤方向、−a＊は緑方向、そして b＊は黄方向、−b＊は青方向を示す）で表す。 
皮膚弾性（Ur/Uf）の測定は、Suction cup 法により弾力計（Cutometer 
MPA580, Courage & Khazaka, Germany）を用いて、右頬部をプローブに接触させ、










膚の高さから力学特性を調べる cutometer が一般的に広く用いられている 41。減圧状態
を保ち、その後、開放したときの時間に対する変位曲線から多くのパラメターが測定できる。
図 7.3 に示す Ur/Uf は、皮膚の加齢変化やはり、たるみの測定に適している。 
角層バリア機能の指標である経皮水分蒸散量（trans-epidermal water loss: 













7.3  解析方法 
1.7 節で示した方法に従いマッピング画像を作成する。解析部位は、図 1.6(e)の⑦に
示す右頬部で、UV 座標で表すと 4 頂点 (300, 200)、(359, 219)、(300, 269)、
及び (359, 269) で囲まれた Rubber band とした。安静時 30 秒間のマッピング画像
から血流指標である MBR 値を算出した。皮膚血流に特化した血流波形指標である CVR
（皮膚血管抵抗を表わす指標）は式(6.1)で表される。BOT（高い血流量の持続性を
表わす指標）及び Falling rate（血流量の下降速度の時間変動を表わす指標）の式
は、図 6.2 に示す。皮表角層水分量は、5 回の測定結果から最大値と最小値を削除し
て、残り 3 回の測定結果の平均値を求めた。皮膚色 a*値は、右頬部の皮膚反射スペク
トルを計測して、そのスペクトルから CIE L*a*b*を算出し、5 回の測定結果から平均値を







図 7.3 Cutometer で得られる波形と指標 
Uv︓遅延伸長、Ue︓即時伸長（吸引開始後 0.1 秒時点）、Ur︓即時収縮（吸引解除後 0.1 秒時点）、
Uf︓総伸長、Ur/Uf︓戻り弾性比率（皮膚弾性） 
 
7.4  統計解析 
LSFG の血流指標と皮膚性状に関する試験では、血流指標を独立変数とし、皮膚性
状を従属変数とした。そして、まず、この 2 変数間の相関の程度を Pearson の積率相関
係数（Pearson product-moment correlation coefficient）で評価する。次いで、
単回帰分析（A simple linear regression analysis）を行い、これら独立変数の変





7.5  実験結果 
LSFG で計測した組織血流量の指標である MBR [au] を独立変数とし、皮膚色 a*
値を従属変数として、図 7.4(a)に散布図を描いた。その結果、MBR と a*の間には、直
線的な関係（線形関係）が仮定された。更に、最小二乗法により、直線の傾き（0.009）




F > F0.001 となり、決定係数の有意性を統計学的に認めた。更に、回帰係数と切片の有






となり、更に回帰係数と切片の有意性を検討した結果、t > t0.001 となって、統計学的な
有意性を認めた。従って、血流量の持続性が高い場合には、皮表角層水分量が高い関
係が認められた。 
次いで、血流量の下降速度の時間変動を表わす指標である Falling rate を独立変数
とし、皮膚弾性（Ur/Uf）を従属変数として、図 7.4(c)に散布図を描いた。その結果、
Falling rate と Ur/Uf との間には、線形関係が仮定された。そこで、決定係数の有意性を





には、線形関係が仮定された。そこで、決定係数の有意性を検討した結果、F > F0.001 と









図 7.4 LSFG の血流指標と皮膚性状との関係 
対象︓20 代から 30 代の健常女性 40 名（30.1±2.01 歳） (a) 皮膚色 a*と MBR（mean blur rate︓組
織血流量の指標）との関係 (b) 角層水分量と BOT（Blowout time︓高い血流量の持続性を表わす指標）と
の関係 (c) 皮膚弾性（Ur/Uf）と Falling rate（血流量の下降速度の時間変動を表わす指標）との関係 (d)  
経皮水分蒸散量（TEWL）と CVR（Cutaneous Vascular Resistance︓皮膚血管抵抗を表わす指標）との
関係 
 
7.6  考察 
皮膚血流から角質層への水分供給を考えると、皮膚血流量と角層水分量との間には、
相関性があるのではないかと考えられるが、実際には、有意な相関を認めない報告が多い
31。そこで、本研究では、LSFG の血流指標である BOT と角層水分量との関係を頬部に
n = 40









































































では、皮膚色 a*値と組織血流量の指標である MBR を比較した結果、皮膚組織血流量
が高いと皮膚色 a*値が高い可能性が示唆された。しかし、今後、Melanin の影響を考慮









役割を果たしている皮膚弾性の評価に本研究では、Suction chamber 法の Ur/Uf と




























































この TDM の傾きは、皮膚血流量と反比例の関係にあることが、Grayson の理論によって、
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